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antibiyotik salınımı sağlamak için de kullanılmaktadır. 
Kemik çimentosu olarak bilinen polimetilmetakrilat 
(PMMA), toz halindeki polimer ve sıvı halindeki mo-
nomerin karıştırılmasıyla kıvam alıp, yaklaşık 60–80° 
sıcaklığa ulaşan ve egzotermik tepkimeyle sertleşen bir 
biyomateryaldir.[8] Polimer ve monomerin karıştırılması 
esnasında içine antibiyotik ilave edilerek yerleştirildiği bi-
yolojik ortamlarda bu antibiyotiklerin yüksek konsant-
rasyonlarda salındığının fark edilmesinden bugüne 40 
yıla yakın süre geçmiş olmasına rağmen, halen antibi-
yotikli çimento üzerine tartışmalar devam etmektedir. [9]

ANTİBİYOTİKLİ ÇİMENTODAN BEKLENTİLER

İdeal bir antibiyotikli kemik çimentosundan bekle-
nen özellikler; yüksek salınım hızı, uzun salınım süresi 
ve çimentonun mekanik sağlamlığıdır.[17–21] Tüm bu 
beklentiler, antibiyotikli çimentonun porozitesine da-
yanmaktadır. Porozite, antibiyotiksiz çimentonun elle 
karıştırılması sırasında hacimsel farklar ve kimyasal 
tepkime nedeniyle oluşan farklı boyutlarda boşlukla-
ra verilen isimdir. Yapılan araştırmalar çimentoda por 

K emik enfeksiyonu, diğer adıyla osteomiyelit, 
kemiğe ait biyolojik nedenlerden ötürü tedavi-
si çok zor bir durumdur. Ortopedik cerrahide 

tespit amaçlı kullanılan biyo-materyaller, osteomiyelit 
gelişme riskini arttırmakta ve tedaviyi zorlaştırmakta-
dır. Bu durumu açıklayan birçok etmen olmakla be-
raber, bakterilerin implant üzerinde biyofilm yapması 
bunların en önemlilerinden biridir.[1–4] Büyük oranda 
polisakkarit yapıda olan biyofilm, bazı bakteriler ta-
rafından sentezlenen ve özellikle bakterilerin birbirle-
rine ve biyo-materyal yüzeylere tutunmasını sağlayan 
bir biyolojik tabakadır.[5,6] Biyofilm, bakterileri bağışlık 
sisteminden ve antibiyotiklerin diffüzyonundan koru-
yan bir mikro-bariyer olarak karşımıza çıkar.[7] Kemiğe 
ait biyolojik nedenler ve implantların üzerini kaplayan 
biyofilm, implant kullanılan ortopedi ameliyatları son-
rası enfeksiyonun tanı ve tedavisini sürekli tartışılan bir 
konu olarak günümüze kadar getirmiştir.

Kemik çimentosu asıl olarak implantların kemiğe tes-
piti için kullanılmak üzere geliştirilmiş olsa da osteomi-
yelit tedavisinde lokal olarak yüksek konsantrasyonda 

Antibiyotikli kemik çimentosu hazırlama tekniği

Antibiotic loaded cement preperation

Halil Can Gemalmaz1, E. Ertuğrul Şener2

1Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, İstanbul 
2Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi, Ankara

•	 İletişim adresi: Dr. Halil Can Gemalmaz, Acıbadem Mehmet Ali Aydınlar Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Turgut Özal Bulvarı No: 16 
Küçükçekmece, İstanbul   Tel: 0212 - 404 46 61    e-posta: cgemalmaz@gmail.com

•	 Geliş tarihi: 24 Ocak 2019	   Kabul tarihi: 24 Ocak 2019

Kemik çimentosu, implantları kemiğe sabitlemek için 
geliştirilmiş olsa da, çevresine yüksek konsantrasyonda 
antibiyotik salınımı yapabildiği için, osteomiyelit tedavi-
leri için kullanılabilir. Kemik çimentolarında kullanılabi-
lecek antibiyotiklerin türleri ve miktarları hakkında bazı 
tartışmalar sürmektedir. İki aşamalı revizyonda, başarılı 
tedavi için antibiyotik yüklü çimento hâlâ altın standart-
tır. Revizyon ameliyatları sonrası yüksek enfeksiyon oranı 
nedeniyle, bazı yazarlar, profilaksi için rutin antibiyotik 
yüklü çimento önermektedir.
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Although bone cement was invented for fixing implants to 
the bone, they can be used for osteomyelitis treatments 
as they can express high concentrations of antibiotics to 
the environment. There is still some argument about the 
expression rate and the kind of antibiotics that can be 
used in bone cements. In two staged revisions, antibiot-
ic loaded cement is still golden standard for successful 
treatment. Because of the high post-operative infection 
rate in revisions, some authors advise routine antibiotic 
loaded cement for prophylaxis.
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çapı ve yoğunluğu arttıkça antibiyotik salınım hızının 
arttığını; ancak, salınım süresinin ve sağlamlığının 
azaldığını göstermektedir.[22–24] Çimentoya katılan 
antibiyotiğin miktarı, fiziksel hali (sıvı-katı), kullanı-
lan çimentonun türü (markası) ve karıştırılma şekli 
çimentonun porozitesini etkilemektedir.[22,25–31]

Antibiyotik, Çimento ve Karıştırılma Şeklinin 
Salınım Üzerine Etkileri

Farklı antibiyotiklerin eşit miktarda çimentoya karıştı-
rılması ile antibiyotik salınımının araştırıldığı çalışmalar 
farklı antibiyotiklerin farklı hızlarda salınım kinetiğine 
sahip olduğunu göstermektedir.[22,27,32,33–35] Buna örnek 
olarak tobramisinin gentamisine göre bir miktar, genta-
misinin ise vankomisine göre belirgin şekilde daha çok 
salındığı gösterilmiştir.[33–37] Bu durumun antibiyotik 
molekülünün büyüklüğü ve suda çözünürlüğüyle ilgili 
olduğu düşünülmektedir.[22,27,32–35,38–40] Diğer taraftan, 
çimentoya katılan antibiyotik miktarının artmasının po-
roziteyi de arttırdığı ve bunun sonucu olarak antibiyo-
tik salınımının da arttığı gösterilmiştir.[24,33–37,40] Hattâ, 
birden fazla antibiyotiğin çimentoya karıştırılması sonu-
cu elde edilen karışımın, hem artmış porozite hem de 
“pasif fırsatçılık” denilen bir metodla antibiyotik salınım 
hızını arttırdığını gösteren bulgular mevcuttur.[33,34,40] 
Gentamisin ve vankomisin, bu görüşe uygun olarak çi-
mento içinde birlikte kullanımı önerilen başlıca antibiyo-
tiklerdir. Literatürde birçok çalışma, hem bu iki molekü-
lün kemoterapötik sinerjik etkisini hem de birinin çimen-
to içinde çözünüp salınmasının diğer molekülün salınımı 
için daha fazla yüzey alanı oluşturmasıyla her ikisinin de 
salınımlarının arttığını bildirmektedir.[33,34,37,41–44]

Literatürdeki araştırmalar, bazı ticari çimento mar-
kalarının diğerlerine göre daha yüksek poroziteye sahip 
olduğunu göstermektedir.[22,25,26] Çimentonun elle ve 
hızla çırpılarak karıştırılması, içindeki hacim değişim-
lerini arttırmak suretiyle daha çok porozite oluşmasına 
neden olurken, vakum uygulanarak karıştırılması po-
roziteyi azaltmaktadır. Vakum ile karıştırmak çimen-
tonun mekanik dayanıklılığını arttırsa da antibiyotik 
salınımını olumsuz etkiler ve bu nedenle antibiyotikli 
çimento uygulamalarında elle çırparak hızlı karıştırma 
tercih edilir.[26,44,45]

Tedavinin etkinliğini arttırmak amacıyla porozitenin 
arttırılma çabası, genellikle gereklilikten kaynaklansa 
da, bunu sağlamak için yapılacak yaklaşımlar antibi-
yotik salınım süresini kısaltabilir, çimentonun sağlam-
lığını olumsuz etkileyebilir ve hattâ toksisiteye neden 
olabilir. Özellikle yüksek dozda antibiyotik kullanımı 
ile birlikte artan porozite, bir yandan çimentonun fi-
ziksel sağlamlığını olumsuz etkilerken, yüksek serum 
konsantrasyonlarına neden olarak sistemik toksisiteye 
neden olabilir.[24,35,46–48]

PRATİK UYGULAMADA ANTİBİYOTİKLİ KEMİK 
ÇİMENTOSU
Hazır Karışım Antibiyotikli Çimento

Yakın zamana kadar, hazır antibiyotikli spacer’ların 
ve çimentoların hepsinde antibiyotik olarak tobra-
misin veya gentamisin bulunmaktayken, son yıllar-
da gentamisin ve vankomisini birlikte içeren ticari 
formlar kullanıma sürülmüştür.[44] Bununla beraber, 
ticari hazır çimento formülasyonlarında, Amerikan 
Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) regülasyonları nedeniyle 
düşük konsantrasyonda (40 gr. çimento başına 1 gr 
ve daha az aminoglikozid ve 2 gr vankomisin) anti-
biyotik bulunmaktadır. Düşük konsantrasyonda anti-
biyotikli çimentoların protez enfeksiyonu tedavisinde 
yetersiz kalabileceğini gösteren çalışmalar literatürde 
mevcuttur.[25,34,43,49] Ayrıca, hazır antibiyotikli çimen-
toların elle hazırlanan çimentolara göre sağlamlık yö-
nünden %36’ya varan üstünlük sağladığını gösteren 
çalışmalar da mevcuttur.[50] Literatürdeki bu bilgiler, 
hazır antibiyotikli çimentoların primer ve enfekte ol-
mayan revizyon cerrahisinde kullanım için daha uy-
gun seçenek olabileceğini gösterirken, hazır antibiyo-
tikli çimento spacer’larının etkinliğini de kuşkulu hale 
getirmektedir.

Elle Karıştırılarak Antibiyotikli Çimento Yapımı

Enfeksiyon etkeninin belirlenip buna göre doğru an-
tibiyotiğin seçimiyle ameliyathane ortamında elle ka-
rıştırılarak hazırlanan antibiyotikli çimento uygulama-
ları, tedavinin başarı şansını arttırır. Diğer taraftan se-
çilebilecek antibiyotiklerle ilgili kısıtlamalar bulunmak-
tadır. Bu kısıtlamanın nedeni, kemik çimentosunun 
monomer ve polimerden oluşan karışımının egzoter-
mik bir reaksiyonla sertleşip donmasıdır. Çimentonun 
donması sırasında karışımın sıcaklığı 60–80°’ye kadar 
çıkabilir ve bu sıcaklık bazı antibiyotiklerin kimyasal ya-
pısını bozacak seviyededir.[8,32] Buna ek olarak, spacer 
hazırlamak için kullanılan kalıpların ısı dağılımı üzerine 
olumsuz etkileri bu sıcaklığın 100–110°’ye kadar çık-
masına bile neden olabilir.[32] Dolayısıyla, antibiyotikli 
spacer hazırlarken çimento içine katılacak antibiyotiğin 
çimento sertleşirken oluşacak sıcaklığa dayanabilmesi, 
daha sonra da çimentonun fiziksel özelliklerinin eklem-
de asgari 6–8 hafta fizyolojik yüklere dayanacak kadar 
güçlü olması ve bu şartları sağlayan çimentodan anti-
biyotiğin salınımının da in vivo şartlarda kabul edilebi-
lir süreler boyunca yüksek konsantrasyonlarda olması 
gereklidir.[10,51]

Kemik çimentosundan salınım yapan ve hakkın-
da araştırma bulunan birçok antibiyotik mevcuttur. 
Bunların başında eritromisin, penisilin, sefalosporinler, 
aminoglikozidler, vankomisin, daptomisin, teikoplanin, 
florokinolonlar ve klindamisin sayılabilir.[19,29,52,53]
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Kemik çimentolarının, muhtemelen üretim metodla-
rındaki özelliklerinden dolayı, farklı viskozite ve poro-
ziteye sahip oldukları bilinmektedir. Literatürde birçok 
farklı çalışma, Palacos® marka çimentodan, Simplex-P, 
CMW, ve Sulfix çimentolara göre daha fazla miktarda 
ve daha uzun süre antibiyotik salındığını göstermiştir. 
Bu durumun, Palacos® çimentonun daha yüksek po-
rozitesine bağlı olduğu düşünülmektedir.[22,25] Ayrıca, 
çimentonun karıştırılma şeklinin de porozite üzerine 
etkili olduğu bilinmektedir. Çimentonun elle ve hızla 
çırpılarak karıştırılması hacim değişimlerini arttırmak 
suretiyle çimento içinde daha çok porozite oluşmasına 
neden olurken, vakum uygulanması poroziteyi azaltır. 
Bu özellik, her ne kadar çimentonun mekanik dayanık-
lılığını arttırsa da, antibiyotik salınımını olumsuz etkiler 
ve bu nedenle, antibiyotikli çimento uygulamalarında 
elle çırparak hızlı karıştırma tercih edilmelidir.[26]

Salınım ve mekanik güç parametreleri açısından ide-
al antibiyotikli çimento karışımı tarifi henüz bilinme-
mekle beraber, bu tarifin hem gram negatif hem de 
gram pozitif geniş spektrumu kapsaması gereklidir. 
Aminoglikozidler bu kapsamda en çok çalışılmış anti-
biyotikler olup, protez enfeksiyonunda patojen olarak 
karşımıza çıkan gram negatif ve gram pozitif bakteri-
lere ve anaeroblara karşı doza bağlı etkinlik gösterir.[8] 
Yapılan araştırmalar aynı miktarda tobramisinin gen-
tamisine göre daha etkili olduğunu göstermekle bir-
likte; aminoglikozidlerin etkinliğinin doz bağımlı ol-
ması, benzer etkinin gentamisin miktarını arttırmakla 
elde edilebileceğini düşündürmektedir.[24,36] Özellikle 
ülkemizde sadece ampul formu bulunan gentamisi-
nin antibiyotikli çimento hazırlanması için uygunsuz 
olabileceği üzerine şüpheler, sıvı antibiyotiklerin an-
tibiyotikli çimento hazırlanmasında kullanılabileceği 
ve hatta daha yüksek porozite ve buna bağlı salınım 
sunduğunun gösterilmesiyle birlikte geçerliliğini yitir-
miştir.[23,54–56] Ayrıca, dirençli gram pozitif bakterilere 
karşı en sık tercih edilen antibiyotikler glikopeptidler 
olup, bu grupta vankomisin en çok araştırılmış mo-
leküldür. Bazı araştırmalar vankomisinin çimentodan 
kötü salınım kinematiği gösterdiğini ortaya koymuş-
tur. Bu nedenle, karışımda daha yüksek oranlarda bu-
lunması tavsiye edilmektedir.[38,43] Sadece gram pozi-
tif etkinliği bulunması nedeniyle, tek başına kullanımı 
çok önerilmez. Aminoglikozidlerin glikopeptidlerle 
birlikte kullanımı sinerjik etki gösterir. Bu nedenle, 
özellikle dirençli organizma varlığı veya şüphesinde 
ve direnç gelişiminin engellenmesinin arzu edildiği 
durumlarda, bunların birlikte kullanımı tercih konu-
sudur.[33,37,41–43]

Genel yaklaşım olarak, protez enfeksiyonu ve oste-
omiyelit tedavisi için kullanılacak antibiyotikli çimen-
tonun 40 g çimento başına 2 g’dan fazla antibiyotik 

içermesi önerilir, hatta önerilen antibiyotik miktarının 
sıklıkla 6 g ile 8 g arasında olmasından bahsedilmekte-
dir.[10,39,51] Antibiyotikli spacer hazırlamak için sıvı form-
da 80 mg gentamisin içeren altı adet 2 mL’lik ampulün 
(toplam 480 mg) önce 20 mL sıvı monomere ve ardın-
dan toz polimere karıştırıldığı (40 g standart çimento 
paketi) ve iki aşamalı protez enfeksiyonu tedavisinde 
kullanıldığı çalışmalar, bu hazırlama metodunu güve-
nilir ve etkili olarak tanımlamaktadır. Hattâ, yukarıda 
belirtilen oranda 40 g çimentoya 480 mg gentamisine 
ek olarak 3–4 grama kadar vankomisinin de karışıma 
eklendiği ve elde edilen karışımın istenildiği şekilde ha-
mur kıvamına gelerek donduğu ve bu ikili karışımla ya-
pılan spacer’ların başarılı tedavi sağladığı, çalışmalarla 
bildirilmiştir.[23,55,56] Ancak burada, sıvı gentamisinin 
sıvı monomerle, toz vankomisinin de toz polimerle ka-
rıştırıldıktan sonra birlikte karıştırılmasının, istenilen 
kıvamda çimento elde etmek için gerekli olduğu özel-
likle belirtilmiştir.

Primer Olgularda Antibiyotikli Çimento Kullanımı 
ve Antibiyotik Direnci

Aşamalı cerrahi yaklaşım ve modern antibiyotiklere 
rağmen protez enfeksiyonu tedavisinin zorluğu ve has-
tanın yaşamı üzerine olumsuz etkileri, günümüzde de 
önemli bir problem olarak devam etmektedir. Bu du-
rum, primer artroplasti olgularında enfeksiyon gelişme 
riskini azaltmaya yönelik arayış ve yaklaşımları gerekli 
kılmıştır. Bunun sonucunda, primer artroplasti olgula-
rında antibiyotikli çimentonun rutin kullanımı günde-
me gelmiştir.[1–4,15,16] Ancak, primer olgularda profilak-
tik antibiyotikli çimento kullanımıyla ilgili de süregelen 
pek çok tartışmalı konu bulunmaktadır. Bu hususta en 
önemli konu ise antibiyotikli çimento kullanılarak yapı-
lan primer artroplasti olgularında protez enfeksiyonu 
gelişmesi durumunda, bunun antibiyotik direncine ne-
den olduğuna yönelik endişelerdir.[16,57] Direnç proble-
mi, ortopedik enfeksiyonlarda en önemli sorunlardan 
biri olarak karışımıza çıkmaktadır.[57,58]

Primer olgularda, profilaksi amaçlı sıklıkla tercih 
edilen ve ticari olarak ulaşılabilen, FDA’nın da onay-
ladığı tek antibiyotikli hazır çimento karışımı düşük 
doz aminoglikozid ve polimetilmetakrilat (PMMA) 
karışımıdır.[1–4,15,16,26,39] Düşük dozdan kasıt, genel-
de 40 g çimento için 2 g’dan daha az antibiyotik ise 
de, hazır antibiyotikli çimento karışımlarında sadece 
1 g aminoglikozid bulunmaktadır. Bununla beraber, 
değişik antibiyotiklerin elle çimentoya katılmasıyla ve 
primer protez olgularında kullanımıyla ilgili çalışma 
ve araştırmalar mevcuttur.[1–4,15] Bu konuda standar-
dizasyon olmayışı; antibiyotik salınım miktarı ve süre-
sinde, ayrıca çimentonun fiziksel özelliklerinde zafiyet-
le karşılaşılmasına neden olabilmektedir. Çimentonun 
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çıkmaktadır. Antibiyotikli kemik çimentosunun etkinli-
ğini arttıran veya göz ardı edildiği takdirde osteomiye-
lit tedavisinin başarı şansını azaltacak temel ve pratik 
bilgiler, her ortopedistin edinmesi gereken bilgilerdir. 
Antibiyotikli çimento hazırlarken yapılan antibiyotik 
seçimleri, dozları ve hazırlama tekniklerinin araştırıl-
ması ve öğrenilmesi artroplasti ile ilgilenen hekimler 
açısından büyük önem taşır.
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mekanik olarak yeterince güçlü olmaması ise, özellikle 
primer artroplastide implant yetmezliğine yol açabilme 
ihtimali nedeniyle tartışma konusudur. Buna rağmen, 
primer artroplastilerde antibiyotikli çimentonun enfek-
siyon açısından riskli hastalarda akılcı olarak kullanımı 
kendisine daha çok destek bulabilir. Özellikle diyabe-
tik, immünsuprese, romatoid artritli, sigara içen, do-
laşım yetersizliği bulunan hastaların primer artroplas-
tileri esnasında antibiyotikli PMMA kullanımını öneren 
yazarlar bulunmaktadır.[1,2,16] Diğer taraftan, ameliyat-
hane ortamında primer protezlerin tespitini sağlamak 
amacıyla arzu edilen antibiyotiklerin çimentoya karış-
tırılarak kullanılmasının, özellikle çimentonun fiziksel 
sağlamlığı ile ilgili mekanik problemler yaratabileceğini 
unutmamak gerekir.[24,35]

TOKSİSİTE

Parenteral antibiyotik tedavisinin ortopedik enfek-
siyonların tedavisinde yetersiz kalabilmesinin temel 
nedeni, cerrahi alanda ihtiyaç duyulan antibiyotik kon-
santrasyonunu sağlamak için uygulanması gereken 
parenteral antibiyotik dozlarının sistemik toksisiteye 
neden olabilmesidir. Klasik bilgi olarak: antibiyotikli 
kemik çimentosuyla yapılan lokal tedavilerin, sistemik 
toksisiteye neden olmaksızın, cerrahi alanda bakteriyel 
eradikasyonu sağlayacak yüksek antibiyotik konsant-
rasyonları sağladıkları kabul edilir. Antibiyotikli çimen-
to uygulamalarının toksisite yönünden güvenli olduğu-
nu gösteren birçok çalışma bulunmasına karşın, bu-
nun aksini gösteren çalışmalar da mevcuttur.[46–48,55,59] 
Literatürde, genellikle bildirilen %4,8 civarında akut 
böbrek yetmezliğine karşın antibiyotikli çimentoyla ya-
pılan tedavinin başarısızlık oranının %11’lerde kalması 
fayda/zarar yönünden bu tedavinin kabul edilebilir ol-
duğunu göstermektedir.[48] Bununla beraber, toksisite 
bildirilen çalışmaların çoğunda kullanılan vankomisin 
(4 g ve fazlası) ve özellikle de aminoglikozid (1 g ve 
fazlası) miktarlarının çok yüksek olması, toksisite geliş-
mesinde önemli rol oynamış olabilir.[47,48,59–61]

Antibiyotikli çimentonun kullanıldığı olgularda doz 
ayarlamalarının rastgele yapılmaması ve organ fonk-
siyon bozukluğu olan hastaların durumlarının özenle 
değerlendirilmesi, oluşabilecek komplikasyonları önle-
mek açısından büyük önem taşımaktadır.
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osteomiyelit ve artroplasti enfeksiyonunun tedavisi için 
cerrahi alanda yüksek konsantrasyonda antibiyotik 
bulunmasına ihtiyaç duyurmaktadır. Geçtiğimiz kırk yıl 
boyunca bunu sağlamak için kullandığımız antibiyotik 
yüklü kemik çimentosu; etkin, güvenilir, kolay ulaşılır 
ve nispeten ucuz bir biyo-materyal olarak karşımıza 
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